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論　　文　　の　　要　　旨
　ヒトの主要組織適合遺伝子複合体（MHC，HLA複合体）の遺伝子産物のうちのクラス皿抗原は，
免疫応答，移植片対宿主反応，ある種の疾患に対する感受性などに関連する抗原として，近年とく
に重要視されている。このクラスn抗原としては亨DR抗原，DC抗原，SB抗原の少なくとも3種
類の抗原系が確認されてきたが，さらにこれらとは異なる抗原特異性を示すMT3抗原の存在が報
告されている。このMT3抗原に関しては，その抗原特異性がDR抗原系のDR4，DR7，DRw9
抗原と強い相関を示すことからDR超特異性と呼ばれDR抗原分子上に存在するとする報告と，DC
抗原上に存在するという報告，新しいクラス皿抗原上に存在するという報告などがある。この混乱
の一因は，異種抗血清である単クローン性抗体の使用にある。本研究は，同種抗原決定基のみを認
識する同種抗体を使用することにより，MlT3抗原特異性の存在する抗原分子と既知のクラスn抗
原との異同，およびその遺伝的支配を明らかにしようとしたものである。
　材料と方法：DR7，DRw9，DR4ホモ接合のヒト株化Bリンパ芽球様細胞をそれぞれホモジナ
イズした後，遠心分離法により細胞膜を分離し，さらにレンチルレクチンアフィニイテイークロマ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　125トグラフ法により細胞膜糖タンパク質を精製した。これをクロラミン丁法により　Iで標識して抗
MT3，抗DR，抗DC様各同種抗血清との問で免疫沈降反応を行った。沈降物を可溶化し二次元電
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気泳動法により分離した。各ポリペプチド鎖スポットの検出はオートラジオグラフ法で行った。ま
た各クラス瓦抗原の相対量を比較する為に細胞膜糖タンパク質を二次元電気泳動法にて分離後，
クーマシーブルーで染色した。
　結果と考察：DR7細胞のMT3，DR，DC各抗原を比較する為に細胞膜糖タンパク質から免疫沈
降されたDR7，MT3，MB2（DC抗原）各抗原を二次元電気泳動法で解析した。抗DR7血清は
1組のH鎖とL鎖のみを特異的に沈降させた。これらはDR7抗原の構成ポリペプチドであると考
えられる。抗MT3血清はDR7抗原L鎖と共に1組のH鎖とL鎖を沈降させた。このL鎖は抗
MT3血清特異的に沈降されるのでMT3抗原L鎖と考えられる。一方H鎖はDR7H鎖と同一の
電気泳動上の易動度を示した。DR7抗原が共沈したのは抗MT3血清中に抗DR抗体が少量混入し
ている為と考えられる。抗MB2血清はユ組のH鎖とL鎖を沈降した。これらは抗MB2血清特異
的に沈降されるのでMlB2抗原H鎖，L鎖であると考えられる。MB2抗原のH鎖，L鎖の電気泳
動上の易動度はMlT3抗原及びDR7抗原それぞれのH鎖，L鎖の易動度と異なっている。
　各クラス皿抗原の相対量を比較する為に細胞膜糖タンパク質を二次元電気泳動法で解析した。ク
ラス亙及びクラス皿抗原は分子量10万以下の細胞膜糖タンパク質の主要な成分を構成していた。ク
ラスu抗原の大部分はDR7抗原でありMT3，MB2各抗原の発現量はDR7抗原に較べて少量で
あることが示唆された。
　さらにDRw9，DR4各細胞からそれぞれ免疫沈降されたDR，MT3，TB21各抗原を二次元電
気泳動法で解析した。TB21抗原はその特異性，細胞分布等よりこれらの細胞のDC抗原であると
考えられる。各抗原はそれぞれ1組のH鎖，L鎖より構成されていた。L鎖の易動度は各抗原聞で
互いに異なっていた。H鎖の易動度は，MT3抗原とDR抗原の間では同一であったが，TB21抗原
のH鎖はこの両者と異なる易動度を示した。
　これらの結果は，MT3抗原分子がDR抗原分子やDC抗原分子とは異なる分子として存在する
ことを明確に示すものであり，その抗原特異性は，そのH鎖がDR抗原のH鎮と区別できないこ
とからヨL鎖上に存在するものと考えられる。そして，このL鎖をコードする遺伝子座は，DR抗
原特異性とMT3抗原特異性との聞で組み換えが観察されていないことから，DR抗原遺伝子座の
ごく近くに位置しているものと推定できる。この推定は同時に，MT3抗原がDR抗原遺伝子座か
ら約2センチモルガン離れたSB抗原遺伝子座によってコードされているという可能性をも否定す
るものである。
　要約：MT3抗原はDR抗原，DC抗原，SB抗原とも異なる新しいヒトクラス皿抗原であり，そ
の特異性はL鎖に存在すると考えられる。そしてこのL鎖は，既知の遺伝子座とは異なる新しい
ヒトクラスn抗原遺伝子座によってコードされていると推定される。
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審　　査　　の　　要　　旨
　いわゆるD／DR抗原系と呼ばれるところのヒトMHCクラス亙抗原は，その重要性ゆえに多くの
研究がなされ，同時に混乱を招いている。その原因は，抗原の同定に使用される抗血清が必ずしも
同種抗原のみを認識しているとは隈らないところにある。著者は，同種抗原のみを認識するところ
の同種抗体をもつ経産婦血清の中から特異性の高い抗血清を注意深く選択し，一次元の分離は等電
点の違いにより二次元の分離は分子量の違いによって抗原分子を分けるところの二次元電気泳動法
により，クラスn抗原を分離同定し，MT3抗原がDR抗原，DC抗原，SB抗原とも異なる抗原分
子であることを明確に示している。著者のもちいたこれらの方法は，同種抗原の免疫学的分析法と
しては理想的なものであり，こうした方法でしか正確な情報は得難いと云う意味においても，これ
らの結果は高く評価できる。
　よって，著者は医学博士の学位を受けるに十分な資格を有するものとみとめる。
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